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Sr. Director: Agradecemos la ama-
ble carta de los Dres. López Herrero F
y Pardo Álvarez J, por su interés y por
su felicitación hacia nuestra revisión
sobre la insuficiencia cardíaca (IC)1.
Y coincidimos con ellos en que el uso
de la espironolactona es asumible
desde el ámbito de la atención prima-
ria, para la indicación que nos ocupa.
El Randomized Aldactone Evalua-
tion Study (RALES)2 ha venido a mo-
dificar de modo importante el cuerpo
de evidencia en el tratamiento de la
IC y, así, debemos contemplar la es-
pironolactona como una alternativa
de utilidad en el tratamiento y pro-nóstico de la IC. De este modo debe
ser incorporada en lo que nosotros
llamamos «tratamiento de continua-
ción» (vemos pues, que abandona
«su» lugar de tratamiento diurético
adyuvante).
Además de esto, se considera que la
espironolactona tiene muchas otras
propiedades de interés en la terapéu-
tica cardiovascular (inhibe la fibrosis
y la hipertrofia miocardiocitaria, dis-
minuye la estimulación del simpáti-
co y parece ser un factor limitante de
la angiogénesis)3-9, aun cuando la de-
mostración de tales aspectos queda
pendiente de los correspondientes
estudios. El punto de atención conse-
cuente es, hoy, el beneficio reportado
para el tratamiento de la IC más evo-
lucionada (estadios III y IV de la 
NYHA) y con fracción de eyección ba-
ja (< 35%).
Es preciso recordar, no obstante, y
ponemos énfasis en ello, que los indi-
viduos con peor funcionalismo renal
(creatinina > 2,5 mg/dl) fueron ex-
cluidos del estudio. Y no es que sea
una condición ominosa el deterioro
renal como consecuencia del empleo
de espironolactona, pero sí que ha de
ser tenido en cuenta, y el paciente ha
de ser sometido a una revisión ade-
cuada de sus parámetros de funcio-
nalismo renal. Algo similar ocurre
con la ginecomastia y la mastalgia
(potenciales efectos secundarios de
dicho fármaco) que, sin embargo, no
deben ser condiciones para privar
del beneficio proporcionado por el
empleo de la espironolactona a aque-
llos varones que cumplan los crite-
rios clínicos contemplados en el estu-
dio RALES2.
Agradecemos también la carta de
los Dres. Sastre García F, García
Bernabé C, López Reinoso C y Arri-
bas Mir L, por la oportunidad que
nos brindan de volver sobre el tema
de la IC y, como agudamente seña-
lan, tenemos que precisar que la
obligada demora editorial (ajena a
nuestras intenciones) hizo que la re-
visión elaborada se viera prematu-
ramente anticuada por la aparición
del estudio RALES2. Tal circunstan-
cia técnica fue el único determinan-
te de la ausencia de referencias con-
cluyentes sobre la espironolactona
en nuestro trabajo; no en vano uno
de los autores del mismo, el Dr. Cas-
tro Beiras, es uno de los investiga-
dores del estudio RALES, como pue-
de comprobarse por la lectura del
mismo2. En el momento del envío de
nuestra revisión no eran conocidoslos resultados de tan concluyente
ensayo clínico.
Del mismo modo, expresamos nues-
tro agradecimiento al Dr. Soto Álva-
rez, que también se hace eco de nues-
tra revisión de modo elogioso y recal-
camos los aspectos indicados con
anterioridad: el beneficio terapéutico
de la espironolactona demostrada en
el estudio RALES2, pero en pacientes
con IC avanzada (estadios funciona-
les III y IV de la NYHA) y con frac-
ción de eyección baja (< 35%). Obvia-
mente dicho recurso farmacológico
ha de redundar en una mejor calidad
de vida de tales pacientes.
Tal y como señala K.T. Weber10, no-
sotros consideramos que los resulta-
dos del RALES sugieren (que no es-
tablecen) que el tratamiento están-
dar de la IC avanzada debería
incluir la espironolactona, teniendo
en cuenta que, además, contribuiría
a la reducción de la dosis de los diu-
réticos de asa, así como de la canti-
dad de suplementos de potasio re-
queridos.
Sin embargo, añadimos dos aspectos:
a) que la función renal debe ser so-
metida a control periódico, con parti-
cular vigilancia del nivel de creatini-
na, y b) que, de acuerdo con los 
investigadores del RALES2, la efecti-
vidad y riesgos del tratamiento con
espironolactona en aquellos pacien-
tes de riesgo inferior al indicado en
dicho estudio (IC de clase funcional
NYHA I y II) necesita un estudio
prospectivo en el futuro.
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También puede provocar, por un pro-
bable mecanismo de hipersensibili-
dad, una toxicidad no dependiente de
la dosis, que puede manifestarse co-
mo anemia aplásica, agranulocitosis,
síndrome mononucleosis-like, hepati-
tis, dermatitis exfoliativa, etc.2,3.
A continuación describimos 2 cua-
dros de mononucleosis-like en pa-
cientes tratados con CBP.
– Mujer de 15 años, con antecedentes
de convulsión febril única a los 3 me-
ses de edad, sin hábitos tóxicos, que
acudió a la consulta por presentar
crisis comicial generalizada. La TAC
craneal fue normal y el EEG mostró
irritabilidad neuronal subcortical. Se
instauró tratamiento con valproato
sódico, 500 mg/12 h que se retiró por
amenorrea e incremento de peso. Es-
tas alteraciones se normalizaron al
retirar el fármaco. Se inició CBP, 200
mg/8 h. Un mes después del inicio
del tratamiento, acudió a la consulta
aquejando fiebre y odinofagia. La ex-
ploración clínica reveló faringe erite-
matosa y tumefacción de ganglios
linfáticos, y las exploraciones com-
plementarias destacaron en el hemo-
grama: Hto, 34,7%; Hb, 11,7; leucoci-
tosis con desviación a la izquierda;
VSG, 40; bioquímica con función he-
pática normales; concentración plas-
mática de CBP en el rango terapéu-
tico. Las serologías practicadas re-
sultaron negativas. Se instauró
tratamiento antibiótico con aparente
resolución en 2 semanas. Durante
las semanas siguientes presentó epi-
sodios recurrentes de similares ca-
racterísticas hasta que se retiró el
edema generalizado. Se practicó una
analítica que mostró en el hemogra-
ma: leucocitos, 3.800, con eosinofilia;
AST, 92; ALT, 131, y GGT, 73; concen-
tración plasmática de CBP en el ran-
go terapéutico. Con la sospecha diag-
nóstica de mononucleosis-like por
CBP se retiró el fármaco con progre-
siva mejoría hasta la resolución com-
pleta del cuadro en 2 semanas. Ac-
tualmente se halla bien controlada
con valproato sódico.
Ambos casos muestran una toxicidad
dosis independiente por CBP. El in-
tervalo entre el inicio del tratamien-
to y los síntomas es de 3-6 semanas,
aunque se han descrito casos que os-
cilan hasta los 3 meses4. El síndrome
incluye típicamente exantema cutá-
neo (eccema inespecífico, dermatitis
exfoliativa, urticaria, necrólisis epi-
dérmica tóxica y síndrome de Ste-
ven-Johnson), fiebre, hepatitis, linfa-
denopatías y alteraciones hematoló-
gicas. La patogenia de este síndrome
no está clara. Podrían estar implica-
dos una reacción tipo 3 y 4 de hiper-
sensibilidad, junto con una predispo-
sición genética que consiste en un
déficit en la metabolización de anti-
comiciales5. La supresión del fárma-
co es la medida terapéutica princi-
pal. El uso de los esteroides no está
bien establecido. En nuestros casos
se resolvieron espontáneamente con
la retirada del fármaco. Creemos que
es de gran importancia tener presen-
te este tipo de reacciones adversas, y
sobre todo las ya descritas, en pa-
cientes que usan fármacos anticomi-
ciales. La CBP es uno de los antiepi-
lépticos más utilizados dadas sus3. Chonko AM, Grantham JJ. Diuretics.
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Sr. Director: La carbamacepina
(CBP) se utiliza fundamentalmente
en el tratamiento de la epilepsia y de
la neuralgia1. En general, si se reali-
za una dosificación progresiva, es
bien tolerada. Presenta una toxicidad
dosis-dependiente que obliga a la mo-
nitorización periódica de las concen-
traciones plasmáticas. Ésta se carac-
teriza por diplopía, somnolencia, vi-
sión borrosa, vértigo, ataxia, náuseas
y vómitos y efectos anticolinérgicos
(sequedad de boca, retención urinaria
tratamiento con CBP. Se inició trata-
miento con fenobarbital, 50 mg/12 h.
Tras 18 meses de tratamiento, no se
han presentado nuevas complicacio-
nes.
– Mujer de 28 años sin antecedentes
patológicos de interés ni hábitos tóxi-
cos, que durante el último año ha
presentado cuadros sugestivos de
crisis parciales complejas. Se practi-
có TAC que fue normal y EEG que
mostró foco irritativo bitemporal. Se
inició tratamiento con CBP, 200 mg/8
h. Al mes de haber comenzado el tra-
tamiento inició prurito generalizado
con lesiones urticariformes y males-
tar general. A los pocos días, se aña-
dió odinofagia y síndrome febril. Acu-
dió a un servicio de urgencias, siendo
orientada como una mononucleosis
infecciosa. A la semana de iniciado el
cuadro, acudió a nuestra consulta
aquejada de dermatitis exfoliativa y
múltiples aplicaciones en la práctica
clínica diaria. Esto puede ser útil pa-
ra evitar retrasos diagnósticos, tra-
tamientos innecesarios y llegar a de-
sarrollar cuadros potencialmente
graves caso de insuficiencia hepática
aguda6.
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